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Abstract  
P. P. Bidzilya, 
Zaporizhzhya State Medical Uni-
versity, 26 Mayakovsky ave., 
Zaporizhzhya, Ukraine 69035 
CONTENT OF CYTOKINES IN CHRONIC HEART FAILURE 
WITH OVERWEIGHT AND OBESITY DEPENDING ON 
THE LEFT VENTRICLE EJECTION FRACTION. 
 
Today the prevalence of chronic heart failure (CHF) occurs with high 
mortality in patients despite improved methods of diagnosis and treat-
ment. Probably, this is due to the involvement of new components to the 
pathogenetic process of CHF which are poorly influenced by conven-
tional therapy. The main pathogenetic factors of CHF were considered 
the hemodynamic and humoral changes, however, in recent years in the 
development and progression of the disease proved the role of immune 
inflammation. Activation of immune-pathologic reactions promotes and 
contributes to the progression of CHF through an influence on myocar-
dial remodeling, systolic and diastolic function of the left ventricle (LV). 
One of the most studied markers of immune-pathological changes is 
proinflammatory and anti-inflammatory cytokines. In patients with CHF 
demonstrated an increase in blood activity of proinflammatory interleu-
kin-6 (IL-6), tumor necrosis factor-α (TNF-α) and anti-inflammatory 
interleukin-10 (IL-10), and the degree of changes directly correlated with 
disease severity. The traditional predictor of current CHF is LV ejection 
fraction (LVEF), which reflects myocardial contractility. The presence 
of low LVEF (systolic dysfunction) is associated with more severe CHF 
and worse survival of patients. There is an inverse correlation of LVEF 
and blood levels of proinflammatory IL-6 and tumor necrosis factor-α 
(TNF-α) and anti-inflammatory IL-10. Last decade, continued increase 
in the number of patients with overweight and obesity, volume reached 
worldwide non-infectious epidemic. Obesity is accompanied by structur-
al and functional reorganization of the heart, excessive activation of the 
inflammatory cytokine cascade, humoral and metabolic disorders, which 
are the main pathogenic components in the development and progression 
of CHF. 
Given the above, a small number of works that have studied the level 
of serum cytokines in CHF with overweight and obesity depending on 
LVEF, the chosen direction of research is relevant and timely 
Purpose - to investigate the serum content of cytokines interleukin-6 
(IL-6), interleukin-10 (IL-10), tumor necrosis factor-α (TNF-α) and their 
ratios in CHF patients with overweight and obesity depending on left 
ventricle ejection fraction (LVEF). 
Materials and methods. Totally 116 patients were examined. The 
main study group included 104 patients with CHF II–III functional class 
with normal weight, overweight and obesity I–III degree. The compari-
son group consisted of 12 patients with chronic forms of ischemic heart 
disease, arterial hypertension, without overweight, and clinical and in-
strumental signs of CHF. In accordance with the purpose of the study 
and depending on LVEF (calculated by Simpson method), patients with 
CHF were divided into 2 subgroups: with reduced LVEF ˂ 45 % (33 
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patients) and preserved LVEF ≥ 45 (71 patients). Calculating the body 
mass index defined normal, overweight and degree of obesity. By ELI-
SA method in the serum was determined the levels of IL-6, IL-10 and 
TNF-α. With calculation method defined the ratios of cytokines 
IL-6/IL-10 and TNF-α/ IL-10. 
Results. It is established that in CHF with overweight and obesity the 
levels of proinflammatory IL-6, TNF-α and anti-inflammatory IL-10 
were significantly higher than those without CHF. Maximal values of 
cytokines occurred in patients with reduced LVEF that significantly ex-
ceeded the indexes of the group with CHF without left ventricle systolic 
dysfunction. These changes were accompanied with significant negative 
correlation dependence between the levels of IL-6, IL-10, TNF-α and 
LVEF. The ratio IL-6/IL-10 in CHF was significantly lower than that of 
patients without CHF, but dependent on systolic function of the myocar-
dium is not established. 
Conclusion. In CHF patients with overweight and obesity, the pres-
ence of left ventricle systolic dysfunction associated with more severe 
immune-inflammation changes that occurred with significant predomi-
nance of the content of proinflammatory IL-6, TNF-α and anti-
inflammatory IL-10. 
Keywords: heart failure, cytokines, overweight, obesity, left 
ventricle ejection fraction. 
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ВМІСТ ЦИТОКІНІВ ПРИ ХРОНІЧНІЙ СЕРЦЕВІЙ 
НЕДОСТАТНОСТІ З НАДЛИШКОВОЮ МАСОЮ ТІЛА ТА 
ОЖИРІННЯМ ЗАЛЕЖНО ВІД ФРАКЦІЇ ВИКИДУ ЛІВОГО 
ШЛУНОЧКА. 
  
Метою дослідження було визначення сироваткового вмісту ци-
токінів інтерлейкіну-6 (IL-6), інтерлейкіну-10 (IL-10), фактору нек-
розу пухлин-α (TNF-α) та їх співвідношень при ХСН з надлишко-
вою масою тіла та ожирінням залежно від фракції викиду лівого 
шлуночка (ФВЛШ). 
Матеріали і методи дослідження. Загалом було обстежено 116 
пацієнтів. До основної групи увійшли 104 хворих на ХСН ІІ–ІІІ фу-
нкціонального класу з нормальною, надлишковою масою тіла та 
ожирінням І–ІІІ ступеня. Групу порівняння становили 12 пацієнтів з 
хронічними формами ішемічної хвороби серця, артеріальною гіпер-
тензією без зайвої ваги та клініко-інструментальних ознак ХСН. 
Відповідно мети дослідження та залежно від ФВЛШ (розраховува-
лась за методом Симпсона) хворі на ХСН були поділені на 2 підг-
рупи: зі зниженою ФВЛШ ˂ 45 % (33 хворих) та збереженою 
ФВЛШ ≥ 45 (71 пацієнт). Розраховуючи індекс маси тіла визначали 
нормальну, надлишкову масу тіла та ступінь ожиріння. Імунофер-
ментним методом в сироватці крові визначали рівень IL-6, IL-10 та 
TNF-α. Розрахунковим методом обчислювали співвідношення ци-
токінів - IL-6/ IL-10 та TNF-α/ IL-10. 
Результати дослідження. Встановлено, що при ХСН з надлиш-
ковою масою тіла та ожирінням рівні прозапальних IL-6, TNF-α та 
протизапального IL-10 достовірно перевищують показники дослі-
джуваних без ХСН. Максимальні значення цитокінів мали місце у 
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хворих з низькою ФВЛШ, що вірогідно переважали показники гру-
пи ХСН без систолічної дисфункції лівого шлуночка. Отримані змі-
ни супроводжувались відповідною негативною кореляційною зале-
жністю вмісту IL-6, IL-10 та TNF-α з ФВЛШ. Співвідношення IL-
6/IL-10 при ХСН виявилось достовірно меншим за показник пацієн-
тів без ХСН, проте залежності від систолічної функції міокарда не 
встановлено. 
Ключові слова: серцева недостатність, цитокіни, надлишкова 
вага, ожиріння, фракція викиду лівого шлуночка. 
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СОДЕРЖАНИЕ ЦИТОКИНОВ ПРИ ХРОНИЧЕСКОЙ 
СЕРДЕЧНОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТИ С ИЗБЫТОЧНОЙ 
МАССОЙ ТЕЛА И ОЖИРЕНИЕМ В ЗАВИСИМОСТИ 
ОТ ФРАКЦИИ ВЫБРОСА ЛЕВОГО ЖЕЛУДОЧКА. 
  
Целью исследования было определение сывороточного содер-
жания цитокинов интерлейкина-6 (IL-6), интерлейкина-10 (IL-10), 
фактора некроза опухолей-α (TNF-α) и их соотношений при ХСН с 
избыточной массой тела и ожирением в зависимости от фракции 
выброса левого желудочка (ФВЛЖ). 
Материалы и методы исследования. Всего было обследовано 
116 пациентов. В основную группу вошли 104 больных ХСН ІІ–ІІІ 
функционального класса с нормальной, избыточной массой тела и 
ожирением I–III степени. Группу сравнения составили 12 пациентов 
с хроническими формами ишемической болезни сердца, артериаль-
ной гипертензией, без лишнего веса и клинико-инструментальных 
признаков ХСН. В соответствии с целью исследования и в зависи-
мости от ФВЛЖ (рассчитывалась по методу Симпсона) больные 
ХСН были разделены на 2 подгруппы: со сниженной ФВЛЖ 45 % 
(33 больных), и сохраненной ФВЛЖ ≥ 45 (71 пациент). Рассчитывая 
индекс массы тела, определяли нормальную, избыточную массу 
тела и степень ожирения. Иммуноферментным методом в сыворот-
ке крови определяли уровень IL-6, IL-10 и TNF-α. Расчетным мето-
дом вычисляли соотношение цитокинов - IL-6/ IL-10 и TNF-α/ IL-10. 
Результаты исследования. Установлено, что при ХСН с избы-
точной массой тела и ожирением уровни провоспалительных IL-6, 
TNF-α и противовоспалительного IL-10 достоверно превышают 
показатели без ХСН. Максимальные значения цитокинов имели 
место у больных с низкой ФВЛЖ, что достоверно превышали пока-
затели группы ХСН без систолической дисфункции левого желу-
дочка. Полученные изменения сопровождались соответствующей 
отрицательной корреляционной зависимостью уровня IL-6, IL-10 и 
TNF-α с ФВЛЖ. Соотношение IL-6/IL-10 при ХСН оказалось до-
стоверно меньшим показателя пациентов без ХСН, однако зависи-
мости от систолической функции миокарда не установлено. 
Ключевые слова: сердечная недостаточность, цитокины, избы-
точный вес, ожирение, фракция выброса левого желудочка. 
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Вступ 
Сьогодні триває поширення хронічної серце-
вої недостатності (ХСН) зі збереженням висо-
ких показників смертності у хворих, що відбу-
вається не дивлячись на покращення методів 
діагностики та лікування [1, 2]. Імовірно це зу-
мовлено залученням до патогенетичного проце-
су ХСН нових складових, на які вплив тради-
ційної терапії є обмеженим. Основними патоге-
нетичними факторами ХСН донедавна вважа-
лись гемодинамічні та гуморальні зміни, проте 
останнім часом в розвитку та прогресуванні за-
хворювання доведена роль імунного запалення 
[3, 4, 5]. Активація імунопатологічних реакцій 
промотує та сприяє прогресуванню ХСН через 
вплив на ремоделювання міокарда, погіршення 
систолічної та діастолічної функції лівого шлу-
ночка (ЛШ) [6]. Одним з найбільш досліджува-
них маркерів імунопатологічних змін є прозапа-
льні та протизапальні цитокіни [7]. У хворих на 
ХСН, продемонстровано збільшення в крові 
активності прозапальних інтерлейкіну-6 (ІЛ-6), 
фактора некрозу пухлин-α (TNF-α) та протиза-
пального інтерлейкіну-10 (ІЛ-10), а ступінь 
прямо корелювала з важкістю захворювання [3, 
8, 9]. Традиційним прогностичним маркером 
перебігу ХСН є фракція викиду ЛШ (ФВЛШ), 
яка відображає скоротливу здатність міокарда 
[10, 11]. Наявність низької ФВЛШ (систолічної 
дисфункції) асоціюється з важчим перебігом 
ХСН та гіршою виживаністю хворих [12]. Існує 
зворотна кореляційна залежність ФВЛШ та вмі-
стом у крові прозапальних ІЛ-6 й фактора нек-
розу пухлин-α (TNF-α) та протизапального ІЛ-
10 [13]. Останні десятиліття триває збільшення 
кількості пацієнтів з надлишковою масою тіла 
та ожирінням, що сягнуло обсягів всесвітньої 
неінфекційної епідемії [14]. Ожиріння супрово-
джується структурно-функціональною перебу-
довою серця, надмірною активацію запального 
цитокінового каскаду, гуморальними та метабо-
лічними порушеннями, які являються основни-
ми патогенетичними складовими розвитку та 
прогресування ХСН [15].  
Враховуючи вищесказане, невелику кіль-
кість робіт, які б вивчали взаємозв’язок сирова-
ткового вмісту цитокінів при ХСН на тлі над-
лишкової маси тіла та ожиріння залежно від 
ФВЛШ, обраний напрямок дослідження є акту-
альним та своєчасним. 
Мета дослідження. Вивчити сироватковий 
вміст цитокінів IL-6, IL-10, TNF-α та їх співвід-
ношень при ХСН з надлишковою масою тіла та 
ожирінням залежно від ФВЛШ. 
Матеріали і методи. Було обстежено 116 
пацієнтів, які проходили стаціонарне лікування 
в центральній клінічній лікарні № 4 м. Запоріж-
жя. До основної групи увійшли 104 хворих на 
ХСН ІІ–ІІІ функціонального класу (ФК) з нор-
мальною, надлишковою масою тіла та ожирін-
ням І–ІІІ ступеня. Групу порівняння становили 
12 пацієнтів з хронічними формами ішемічної 
хвороби серця (ІХС), артеріальною гіпертензією 
(АГ) без зайвої ваги та клініко-
інструментальних ознак ХСН. Діагноз ХСН 
встановлювали відповідно Рекомендацій з діаг-
ностики та лікування ХСН Асоціації кардіологів 
України та Української асоціації фахівців із се-
рцевої недостатності (2012) [1]. ФК ХСН визна-
чали за критеріями Нью-Йоркської асоціації 
серця (NYHA). Захворювання було спричинено 
хронічними формами ІХС (стабільна стенокар-
дія напруги, постінфарктний та дифузний карді-
осклероз), АГ, або їх поєднанням. Нормальну, 
надлишкову масу тіла та ступінь ожиріння вста-
новлювали за допомогою розрахунку індексу 
маси тіла (ІМТ).  
Дослідження проводилось відповідно наста-
нов Належної клінічної практики (Good Clinical 
Practice) та принципів Гельсінської декларації. 
Протокол схвалено Комісією з питань біоетики 
Запорізького державного медичного університе-
ту (ЗДМУ), у роботу залучено пацієнтів, які да-
ли письмову інформовану згоду на участь у до-
слідженні. 
Відповідно мети дослідження залежно від 
ФВЛШ представники основної групи були поді-
лені на 2 підгрупи: ХСН зі зниженою ФВЛШ 
˂ 45 % (33 хворих) та ХСН зі збереженою 
ФВЛШ ≥ 45 (71 пацієнт). 
Вміст IL-6, IL-10 та TNF-α в сироватці крові 
визначали імуноферментним методом з викори-
станням стандартних наборів реактивів на базі 
навчального медико-лабораторного центру 
ЗДМУ (завідувач, професор Абрамов А.В.) Рі-
вень IL-6 вимірювали за допомогою набору реа-
ктивів Human IL-6 ELISA (Ani Biotech Oy, 
Orgenium Laboratories Business Unit, Фінляндія). 
Вміст IL-10 досліджували з використанням на-
бору реактивів Human IL-10 ELISA (Ani Biotech 
Oy, Orgenium Laboratories Business Unit, Фін-
ляндія). Концентрацію TNF-α визначали набо-
ром реактивів Human TNF-α ELISA (Ani Biotech 
Oy, Orgenium Laboratories Business Unit, Фін-
ляндія). Розрахунковим методом обчислювали 
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співвідношення прозапальних та протизапаль-
них цитокінів: IL-6/IL-10 та TNF-α/IL-10. Ехо-
кардіографічне дослідження проводили за зага-
льноприйнятою методикою на ультразвуковому 
сканері SAMSUNG Medison "SONOACE" 8000 
SE. ФВ ЛШ визначали за методом Симпсона. 
Статистичну обробку даних здійснювали за 
допомогою ліцензійного пакету програм 
Statistica (version 6.0, StatSoft Inc., США, номер 
ліцензії AXXR712D833214FAN5). Гіпотеза про 
нормальність розподілу показників перевірялась 
критерієм Шапіро–Уілка. Відповідно до розміру 
вибірки та розподілу значень використовува-
лись методи непараметричної статистики (U-
критерій Манна–Уїтні). Категоріальні значення 
порівнювали за допомогою Chi
2
-тесту. Взає-
мозв’язки параметрів аналізувались із викорис-
танням коефіцієнта кореляції Спірмена (r). По-
казники наведені у вигляді Me (25, 75 ‰) (Меді-
ана; 25; 75 перцентіль) та абсолютне значення 
(відсоток) (n (%)). Різниця вважались за вірогід-
ну при значеннях р ˂ 0,05. 
Результати дослідження 
Вміст IL-6, IL-10 TNF-α та їх співвідношення 
при ХСН з надлишковою масою тіла і ожирін-
ням залежно від ФВЛШ представлено в таблиці 
1. Вірогідних відмінностей за віком у досліджу-
ваних не встановлено. При ХСН з низькою 
ФВЛШ переважали чоловіки, їх представництво 
було на 24,2 % вищим за показник групи зі збе-
реженою систолічною функцію міокарда 
(p ˂ 0,05).  
Таблиця 1 - Вміст IL-6, IL-10 TNF-α та їх співвідношення при ХСН з надлишковою масою тіла 




(n = 12) 
ХСН з ФВЛШ ˂ 45 
(n = 33) 
ХСН з ФВЛШ ≥ 45 
(n = 71) 
Вік, років 66,5 (60,0; 70,5) 63,0 (55,0; 74,0) 68,0 (54,0; 74,0) 
Жінки, n (%) 6 (50 %) 12 (36,4 %) 43 (60,6 %)
1
 
Чоловіки, n (%) 6 (50 %) 21 (63,6 %) 28 (39,4 %)
1
 





 24,3 (23,7; 24,6) 31,5 (26,5; 34,6)* 31,6 (26,4; 36,0)* 
IL-6, пг/мл 1,93 (1,47; 2,16) 9,98 (6,74; 21,7)* 4,86 (3,30; 12,7)*
1
 
IL-10, пг/мл 0,22 (0,16; 0,31) 2,54 (1,41; 8,65)* 1,26 (0,85; 2,33)*
1
 
TNF-α, пг/мл 2,31 (1,98; 2,75) 25,1 (14,3; 49,9)* 12,2 (4,17; 27,0)*
1
 
IL-6/IL-10 7,54 (5,73; 9,38) 3,18 (2,39; 6,47)* 3,76 (2,89; 4,73)* 
TNF-α/IL-10 8,57 (7,07; 11,0) 8,0 (6,37; 11,9) 8,15 (3,97; 12,4) 
Примітки: * - різниця показників вірогідна порівняно з групою порівняння, 
1
 – між хворими з 
ХСН (p ˂ 0,05). 
Зниження ФВЛШ супроводжувалось досто-
вірним вищим ФК ХСН. ІМТ у хворих основної 
групи був майже однаковим, та вірогідно пере-
вищував показник групи порівняння. Вміст про-
запального IL-6 за відсутності ХСН вірогідно 
поступався значенню хворих на ХСН зі зниже-
ною (у 5,2 рази) та збереженою ФВЛШ (у 2,1 
рази). При ХСН зі зниженою ФВЛШ рівень IL-6 
був у 2 рази вищим аніж в групі без систолічної 
дисфункції міокарда (p ˂ 0,05). Встановлено 
негативну кореляційну залежність сироватково-
го вмісту IL-6 та ФВЛШ (r = -0,43, p ˂ 0,05). 
Концентрація прозапального TNF-α також ви-
явилась найбільшою при ХСН з низькою 
ФВЛШ, достовірно перевищувала показник 
групи порівняння (у 10,9 разів) та досліджува-
них з ХСН зі збереженою ФВЛШ (у 2,1 рази). 
Одночасно концентрація TNF-α при ХСН зі збе-
реженою ФВЛШ був у 5,3 рази вищий за зна-
чення групи порівняння (p ˂ 0,05). Відмічалась 
зворотна кореляція рівня TNF-α і ФВ ЛШ 
(r = -0,44, p ˂ 0,05). Вміст протизапального 
IL-10 в групі без ХСН достовірно поступався 
показникам хворих на ХСН зі зниженою (у 11,5 
рази) та збереженою ФВЛШ (у 5,7 рази). В групі 
ХСН з систолічною дисфункцією рівень IL-10 
вдвічі переважав значення хворих на ХСН зі 
береженою ФВЛШ. Спостерігалось негативне 
кореляційне співвідношення концентрації IL-10 
та ФВ ЛШ (r = -0,46, p ˂ 0,05). При аналізі спів-
відношень прозапальних та протизапальних ци-
токінів вірогідна відмінність встановлено стосо-
вно показника IL-6/IL-10, який в групі порів-
няння перевищував значення хворих на ХСН зі 
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низькою та збереженою ФВЛШ (у 2,4 та 2 рази, 
відповідно) (p ˂ 0,05). Встановлено пряму коре-
ляційну залежність співвідношення IL-6/IL-10 з 
ФВЛШ (r = +0,20, p ˂ 0,05). 
Обговорення результатів 
Останнім часом в якості маркерів важкості 
перебігу ХСН все частіше використовують ви-
значення рівня цитокінів у крові [1, 2, 5], врахо-
вуючи доведену роль імунного запалення в па-
тогенезі захворювання [3, 4, 6]. Метою предста-
вленого дослідження було вивчення вмісту IL-6, 
IL-10, TNF-α та їх співвідношень при ХСН з 
надлишковою масою тіла та ожирінням залежно 
від ФВЛШ. Встановлено, що порівняно з паціє-
нтами групи порівняння, при ХСН з надлишко-
вою масою тіла та ожирінням переважав сиро-
ватковий вміст прозапальних IL-6 та TNF-α. В 
свою чергу зниження скоротливої здатності мі-
окарда при ХСН з супутньою зайвою вагою ха-
рактеризувалось глибшими проявами імуноза-
пальних змін і найвищою концентрацією IL-6 та 
TNF-α в сироватці крові. Вміст протизапального 
цитокіну IL-10 при ХСН з надлишковою масою 
тіла та ожирінням також збільшувався, сягаючи 
максимальних значень за низької ФВЛШ. Щодо 
співвідношень прозапальних та протизапальних 
цитокінів, при ХСН відмічалось достовірне 
зниження показника IL-6/IL-10, проте залежності 
від систолічної здатності міокарда не встановле-
но. Отримані дані узгоджуються з результатами 
інших досліджень, що засвідчили надмірну іму-
нозапальну активацію при ХСН зі збільшення 
вмісту IL-6, IL-10 та TNF-α в сироватці крові [3, 
4, 7, 8] і їх негативною кореляцією з ФВЛШ [13]. 
Таким чином, при ХСН з надлишковою ма-
сою тіла та ожирінням відбувається надмірна 
імунозапальна активація, яка виявляється віро-
гідним збільшенням вмісту IL-6, IL-10 та TNF-α, 
що сягає максимальних проявів при систолічній 
дисфункції ЛШ. 
Висновки  
У хворих на ХСН з надлишковою масою тіла 
та ожирінням наявність систолічної дисфункції 
лівого шлуночка асоціюється з важчими імуно-
запальними змінами, які виявляються вірогід-
ним переважанням вмісту прозапальних IL-6, 
TNF-α та протизапального IL-10. 
Перспективи подальших досліджень 
Планується подальше дослідження особли-
востей взаємозв’язків цитокінів з вмістом ади-
понектину, резистину, структурно-функціональ-
ними показниками серця та компонентами ліпі-
дного обміну при ХСН з надлишковою масою 
тіла і ожирінням залежно від ФВЛШ. 
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